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АТОПИЧЕСКИЙ ДЕРМАТИТ
Миррахимова М.Х., Нишанбаева Н.Ю., Абдуллаева С.А.
ATOPIK DERMATIT
Mirrahimova M.X., Nishanbayeva N.Yu., Abdullaeva S.A.
ATOPIC DERMATITIS
Mirrakhimova M.Kh., Nishanbaeva N.Yu., Abdullaeva S.A.
Ташкентская медицинская академия

Atopik dermatit eng keng tarqalgan teri kasalliklaridan biri bo’lib, rivojlangan mamlakatlarda bolalarning taxmi-
nan 20% va kattalarning 5% ta’sir qiladi. Kasallikning etiologiyasi multifaktorialdir. Genetik omillar orasida asosiy 
e’tibor teri to’sig’ining ishlashida ishtirok etadigan filagrin oqsilining sintezini kodlovchi genning mutatsiyasiga qa-
ratiladi. Atopik dermatitda immun buzilishlar genezisida IgE sintezini tartibga soluvchi sitokinlar - interleykinlar -4, 
-5, -12, -13, -31 - roli o’rganilmoqda. Pruritik dermatitdagi surunkali stress hayot sifatini pasaytiradigan tashvish va 
depressiv kasalliklarning rivojlanishiga yordam beradi va stress tufayli kortizol darajasining oshishi terining to’siq 
funktsiyasining buzilishiga sezilarli ta’sir ko’rsatishi mumkin.

Kalit so’zlar: atopik dermatit, interleykinlar, kortizol, fototerapiya.

Atopic dermatitis is one of the most common skin diseases, affecting about 20% of children and 5% of adults in 
developed countries. The disease is multifactorial in etiology. Among genetic factors, the main attention is paid to the 
mutation of the gene encoding the synthesis of the filaggrin protein, which is involved in the functioning of the skin 
barrier. In the genesis of immune disorders in atopic dermatitis, the role of cytokines regulating the synthesis of IgE 
- interleukins -4, -5, -12, -13, -31 is studied. Chronic stress in itchy dermatitis contributes to the development of anxi-
ety-depressive disorders that reduce the quality of life, and stress-mediated increase in cortisol levels can be significant 
in disrupting the barrier function of the skin. 

Key words: atopic dermatitis, interleukins, cortisol, phototherapy.

Эпидемиология: Атопический дерматит (АД) 
(в англоязычной литературе — атопическая 

экзема) представляет собой полиэтиологическое, 
воспалительное, иммунно-опосредованное заболе-
вание кожи с наследственной предрасположенно-
стью, сопровождающееся зудом. Данным заболева-
нием в развитых странах страдают около 20% детей 
и примерно 5% взрослых [1]. В Российской Феде-
рации распространенность АД составила в 2018 
г. 426,3 на 100 000 населения, а заболеваемость — 
188,2 случая на 100 000 человек [2]. АД значительно 
снижает качество жизни (КЖ) пациентов и является 
существенным ущербом для экономики.

Этиология: АД как полиэтиологическое заболе-
вани не может быть отнесен к какой-то одной при-
чине. Несомненным является иммуно-опосредован-
ный характер заболевания, имеющий генетическую 
предрасположенность. Среди факторов, участву-
ющих в формировании и манифестации АД, пока-
зана роль дисфункции барьерной функции кожи, 
IgE-опосредованной гиперчувствительности, ал-
лергических реакций к клещам Dermatophagoides 
pteronyssinus домашней пыли, плесневым грибам, 
токсинам Staphylococcus aureus [3]. Реализация па-
тогенного влияния факторов внешней среды во 
многом определяется состоянием нервной, эндо-
кринной и иммун ой систем организма.

Генетические факторы. Исследования по 
секвенированию генома позволили выявить 4 хро-
мосомных локуса, ассоциированных с развити-
ем АД: 1) комплекс эпидермальной дифференци-
ации EDC (the epidermal differentiation complex) на 
1-й хромосоме; 2) геномный регион, проксималь-

ный по отношению к локусу LRRC32 на хромосоме 
11; 3) локус RAD50/IL13 на 5-й хромосоме; 4) глав-
ный комплекс гистосовместимости на 6-й хромосо-
ме [4]. Всего же описано более 30 генов-кандидатов, 
ответственных за иммунную регуляцию, в частно-
сти активацию Т-клеток. В последние годы была об-
наружена роль мутаций гена филаггрина в наруше-
нии функций эпидермального барьера. Филаггрин 
является ключевым белком, который обеспечива-
ет конечную дифференциацию клеток эпидермиса 
и формирование барьерной функции кожи. У боль-
ных АД, по оценкам экспертов, LOF-мутация (loss-
of-function) филаггрина выявлена в 25–50% случа-
ев и имеет четкую связь с развитием атопической 
бронхиальной астмы и аллергического ринита [5]. 
Недавние исследования позволили выдвинуть ги-
потезу о том, что дефект барьерной функции кожи 
у лиц с LOF-мутацией позволяет аллергенам пене-
трировать эпидермис и взаимодействовать с анти-
ген-презентирующими клетками, что ведет к раз-
витию АД либо бронхиальной астмы. Однако более 
половины случаев заболевания нельзя объяснить 
данной аномалией, что побуждает к проведению 
дальнейших генетических исследований.

Патогенез. Среди молекулярных изменений, ле-
жащих в основе дисфункции кожного барьера, опи-
саны нарушения синтеза филаггрина, ингибиторов 
сериновой протеазы (LEKTI) и химотрипсин-подоб-
ного фактора рогового слоя кожи - SCCE, участву-
ющих в процессах кератинизации и обеспечения 
защитных свойств кожи [6,7]. Среди факторов, сни-
жающих барьерную роль эпидермиса, изучаются 
повышенная активность пептидаз, дефицит инги-
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биторов протеаз, а также нарушение липидного со-
става кожи и ряд других [8]. Результатом этого яв-
ляется увеличение трансдермальной потери воды, 
сухость кожи и повышение рН.

Иммунный ответ при АД. Многие годы АД счи-
тался исключительно Th2-зависимым заболевани-
ем, но накоплено уже достаточно свидетельств в 
пользу участия в этом процессе и Th1-клеток [9]. В 
острую фазу кожного процесса основными эффек-
торными клетками являются Th2-лимфоциты, а при 
хронизации процесса отмечается преобладание Th1-
иммунных реакций. В генезе иммунных нарушений 
при АД участвуют цитокины, регулирующие синтез 
IgE, — интерлейкины (ИЛ) -4, -5, -12, -13, -31, а так-
же гранулоцитарно-макрофагальный колониести-
мулирующий фактор [11]. Цитокины, необходимые 
для переключения иммунного ответа на синтез IgE, 
при участии сигнальной системы JAK/ STAT стиму-
лируют экспрессию молекул межклеточной адгезии 
(ICAM-1), ответственных за миграцию эозинофилов 
и мононуклеаров в очаги кожного воспаления. С ги-
перпродукцией Th2-клетками ИЛ-31 в последние 
годы связывают возникновение кожного зуда, а на-
значение моноклональных антител к рецептору ИЛ-
31 значительно уменьшает его [12]. У пациентов с АД 
кератиноциты приобретают способность синтезиро-
вать тимусо-стромальный лимфопоэтин (TSLP), ко-
торый подает сигнал Т-лимфоцитам дифференциро-
ваться преимущественно в сторону формирования 
Th2-клеток [10]. Таким образом, запускаются иммун-
ные процессы с участием Th2-клеток и происходит 
выработка антигенспецифических IgE, гиперпродук-
ция которых определяет развитие клинических про-
явлений АД. Уровни ИЛ в крови больных АД меняют-
ся в зависимости от фазы патологического процесса 
и распространенности кожных проявлений: при обо-
стрении АД у пациентов с распространенной формой 
заболевания повышается уровень сывороточных ИЛ-
1, ИЛ-8, увеличение содержания в крови ИЛ-4 и ИЛ-8 
отмечено при ограниченном варианте [11], а уровень 
ИЛ-17 повышается при стихании обострения [13].

Гормональные механизмы при АД. Накапливается 
все больше данных о существовании тесных связей 
между нейроэндокринными расстройствами, иммун-
ными нарушениями и клиническими проявлениями 
аллергодерматозов. Отмечено, что у пациентов с АД 
обострения заболевания часто происходят на фоне 
психоэмоционального перенапряжения [1]. В реали-
зации ответа организма на стресс большое значение 
имеет реакция гипоталамо-гипофизарно-надпочеч-
никовой (ГГН) оси и симпатической нервной систе-
мы. Было показано, что одним из доступных биомар-
керов стресса может служить уровень кортизола в 
слюне [7], достоверно коррелирующий с индексом 
SCORAD, отражающих степень тяжести АД, что свиде-
тельствует о состоянии хронического стресса паци-
ентов с АД. Под влиянием стресса происходит сниже-
ние выработки дегидроэпиандростерона, активация 
иммунного ответа со стороны Th1-клеток с после-
дующим переключением на Th2-тип реагирования, 
в процессе которого нарастает продукция провоспа-

лительных цитокинов, и увеличение тяжести кожно-
го воспалительного процесса [3]. Было установлено, 
что у пациентов с АД активность ГГН-оси коррели-
рует с тяжестью дерматита [9]. Однако обращает на 
себя внимание, что тяжелое течение АД сопряжено 
со снижением базальной секреции кортизола [10]. У 
пациентов с АД отмечены более низкие по сравне-
нию со здоровыми лицами значения сывороточно-
го кортизола при стимуляции с помощью АКТГ [11], 
что свидетельствует об истощении функциональ-
ных резервов коры надпочечников в условиях хрони-
ческого стресса, создаваемого атопическим воспале-
нием кожи и его клиническими проявлениями (зуд, 
шелушение, мокнутие). В отношении гипофизарной 
регуляторной активности при АД, определяемой по 
уровню АКТГ в крови, имеются немногочисленные 
и противоречивые данные. Так, в исследовании Z. 
Tehranchinia с соавт. (2017) не было обнаружено до-
стоверных различий по уровню АКТГ между паци-
ентами с АД и здоровыми лицами [2]. В работе M. 
Rupprecht и соавт. (1995) изучалась суточная секре-
ция кортизола [6], а также ответ на стимуляцию с 
помощью кортикотропин-рилизинг-гормона (КРГ) 
у пациентов с АД и здоровых добровольцев. Авторы 
не выявили достоверных различий по суточной се-
креции кортизола между группами. В то же время от-
вет на стимуляцию у больных был значительно бо-
лее сниженным, чем в контрольной группе, причем 
как со стороны кортизола, так и со стороны АКТГ. 
Хронический стресс приводит к тому, что у больных 
снижается способность эндокринной системы адек-
ватно реагировать на острые стрессовые ситуации, 
следствием чего является переключение иммунной 
системы с клеточного ответа на гуморальный [4].

Современные подходы к лечению АД. Клинические 
рекомендации предусматривают медикаментозную 
и немедикаментозную терапию, диетотерапию, обе-
зболивание [3]. Среди консервативных методов обя-
зательным является использование увлажняющих и 
смягчающих средств (эмолентов), которые должны 
применяться часто (не менее 3–4 раз в день). В каче-
стве наружной терапии предусмотрено применение то-
пических глюкокортикостероидов (ГКС) в минималь-
но эффективных дозах в течение 3–4 нед. Для лечения 
среднетяжелых и тяжелых случаев АД в случае рези-
стентности к другим наружным средствам рекомендо-
вано местное применение ингибиторов кальциневри-
на (такролимус и пимекролимус). В систематическом 
обзоре J. Cury Martins и соавт. (2015) приведены доказа-
тельства преимущества данного препарата в виде 0,1% 
мази перед низкодозовыми ГКС [5], 1% мазью пимекро-
лимуса и 0,03% мазью такролимуса. При этом такроли-
мус в форме 0,03% мази оказался более эффективным, 
чем ГКС и пимекролимус. Обе лекарственные формы 
такролимуса хорошо переносились, не было отмече-
но случаев малигнизации либо атрофии кожи. Для ле-
чения пациентов со средней и тяжелой степенью АД в 
качестве системной терапии используется таргетный 
препарат — дупилумаб, представляюший собой чело-
веческое рекомбинантное моноклональное антитело, 
которое связывается α-субъединицей рецептора ИЛ-4, 
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блокируя функцию ИЛ-4 и ИЛ-13 — цитокинов, игра-
ющих роль важную роль в генезе атопического воспа-
лительного процесса [6]. Проводятся исследования по 
оценке эффективности новых биологических препара-
тов — специфических блокаторов провоспалительных 
цитокинов, участвующих в патогенезе АД, — кризабо-
рола, лебрикизумаба, тралокинумаба, тезепелумаба и 
др. [8]. Среди физиотерапевтических методов лечения 
в случаях средней и тяжелой степени заболевания наи-
большую доказательную базу имеют методики фото-
терапии, основанные на применении ультрафиолето-
вого (УФ) излучения [4]. Фототерапия УФ-диапазона 
оказывает многообразные лечебные эффекты на па-
тологические процессы в коже: противовоспалитель-
ный, иммуносупрессивный, антипролиферативный [8]. 
Кроме того, УФ-лучи оказывают воздействие на липид-
ные компоненты клеточных мембран благодаря свое-
му влиянию на перекисное окисление липидов, влия-
ют на функциональное состояние и количество клеток 
Лангерганса [9]. Имеются сообщения об уменьшении 
под влиянием УФ-лучей экспрессии рецепторов суб-
станции Р и модуляции рецепторов NK-1, что сопрово-
ждается уменьшением выраженности атопического 
кожного воспаления [13].
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Атопический дерматит относится к наиболее рас-
пространенным кожным заболеваниям, которым в 
развитых странах страдают около 20% детей и 5% 
взрослых. По этиологии заболевание является муль-
тифакториальным. Среди генетических факторов 
основное внимание уделяется мутации гена, кодирую-
щего синтез белка филаггрина, участвующего в функ-
ционировании кожного барьера. В генезе иммунных на-
рушений при атопическом дерматите изучается роль 
цитокинов, регулирующих синтез IgE, — интерлейки-
нов -4, -5, -12, -13, -31. Хронический стресс при зудящем 
дерматите способствует развитию тревожно-де-
прессивных нарушений, снижающих качество жизни, а 
стресс-опосредованное повышение уровня кортизола 
может иметь существенное значение в нарушении ба-
рьерной функции кожи.

Ключевые слова: атопический дерматит, ин-
терлейкины, кортизол, фототерапия.


